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Wotw6r.Wydaje si~, ze dotychczasowe
filadania dajq podstaw~ do podj~cia pr6b
wyodr~bnienia "molekularnego profilu"
wrazliwosci na kancerogeny zawarte
VJ dymie tytoniowym.
9.
KORELACJA PRZEDTERAPEUTY-
CZNYCH ST~ZEN TPS, VEGF I slL
f:2 .Alfa W SUROWICY KRWI
CHORYCH NA RAKA SZYJKI
MACICY Z WCZESNYM EFEKTEM
TERAPII
Kornafel J.
Katedra Onkologii i Klinika Onkologicznej,
Katedra i Zaktad Immunologii Klinicznej AM
eel: Ocena zwiqzku mi~dzy st~zeniami
TPS, VEGF i sll-2 alfa w surowicy krwi
przed leczeniem a wynikiem leczenia
ocenianym bezposrednio po zakonczeniu
terapii.
Material i metody: Badaniem obj~to
146 kobiet leczonych z powodu raka szyjki
macicy 37w I stopniu, 43 w II stopniu,
59 w III stopniu i 7 w IV stopniu wg kla-
syfikacji FIGO. Wiek chorych wahat si~
od 31 do 80 lat. W materiale dominowat
rak ptaskonabtonkowy (>97%). Pr6bki po-
bierano przed rozpocz~ciem leczenia,
badane parametry oznaczono: TPS-
Biotech (Elisa kit), VEGF-R&D Systeme
(Human mRNA kit), s1L-2 alfa - R&D
System (Elisa kit). Chore, w zaleznosci
od stopnia zaawansowania choroby i sta-
nu og61nego poddawane byty leczeniu
skojarzonemu, radiochemioterapii/radio-
terapii radykalnej rub radioterapii palia-
tywnej. Efekty terapii oceniano po zakon-
czeniu napromieniania wg og6lnieprzy-
j~tych kryteri6w CR, PR, SD,P. Dla ba-
danych parametr6w wykreslono krzywe
ROC, ustalajqc poziomy odci~cia dla TPS
58 U/I dla VEGF-500 pg/I, dla s1L-2 R alta
1300 pg/1. Za punkt odniesienia uzyto
wynik6w uzyskanych u 20 kobiet zdro-
wych. w obliczeniach statystycznych uzyto
testu U Manna-Whitney'a.
Wyniki: Poziom ekspresji VEGF nie r6z-
nit si~ znamiennie mi~dzy grupami cho-
rych w poszczeg61nych stopniach zaawan-
Sowania raka szyjki macicy i grupq os6b
zdrowych, nie znaleziono r6wniez istot-
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nych statystycznie r6znic mi~dzy wyjscio-
wym st~zeniem tego antygenu a wynikami
terapii. Wyjsciowe st~zenia TPS i sll -2 R
alfa rosty z zaawansowaniem nowotworu
(w II, III i IV stopniu zaawansowania nowo-
tworu i byty wyzsze niz w grupie kobiet
zdrowych). Wczesny efekt leczenia raka
szyjki macicy byt tym lepszy, im wyzszy
byt wyjsciowy poziom ekspresji TPS oraz
s1L-2 R alta. Stwierdzone r6znice poza
niewielkimi wyjqtkami nie okazaty si~ sta-
tystycznie znamienne.
Wnioski: Uzyskane wyniki nie pozwalajq
jednoznacznie stwier-dzie czy poziom eks-
presji TPS, VEGF i s1L-2 R alfa przed le-
czeniem moze bye czynnikiem predykcyj-
nym w odniesieniu do wczesnych wynik6w
terapii chorych na raka szyjki macicy.
10.
KLlNICZNE ZNACZENIE ZMIAN MO-
LEKULARNYCH W RAKU JAJNIKA
Kupryjanczyk J.
Zaktad Patologii Molekularnej Instytutu
Onkologii
Cisplatyna indukuje apoptoz~ zaleznq
od biatka TP53, -a uposledzenie funkcji
tego biatka przyczynia si~ do opornosci
na cisplatyn~ w liniach kom6rkowych raka
jajnika. W badaniach klinicznych nie wy-
kazano jednoznacznie negatywnego wpty-
wu aberracji TP53 na odpowiedz raka
jajnika na cisplatyn~. Biatko TP53 jest
czynnikiem pleiotropowym, regulujqcym
procesy proliferacji i apoptozy, mi~dzy
innymi poprzez wptyw na ekspresj~ gen6w
BCl-2, BAX i WAF1. W badaniach
wieloosrodkowych wykazalismy, ze aku-
mulacja biatka TP53< moze wptywae
na prognostyczne i predykcyjne znaczenie
czynnik6w klinicznych i molekularnych.
Analiza 229 przypadk6w rak6w jajnika
leczonych w oparciu 0 cisplatyn~ ujawnita,
ze ekspresja biatka BAX jest najsil-
niejszym (p=0.005) lub jedynym (w grupie
FIGO tllG, p=0.02) pozytywnym wskaz-
nikiem czasu wolnego od choroby w gru-
pie z akumulacjq TP53, nie wykazuje
natomiast znaczenia klinicznego w grupie
bez akumulacji biatka TP53. Podobnie,
ekspresja biatka BCL-2 jest istotnym ne-
gatywnym wskaznikiem catkowitej remisji
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w grupie rakow bez akumulacji TP53,
nie ma natomiast znaczenia w grupie
z akumulacjq. Rowniez biatko P21WAF1
- inhibitor cyklu komorkowego, jest dobrym
wskai:nikiem prognostycznym (p=0.02)
w grupie rakow jajnika bez akumulacji
TP53. Status TP53 determinuje rowniez
kliniczne znaczenie parametrow klinicz-
nych. W grupie rakow jajnika bez aku-
mulacji biatka TP53 catkowite usuni~cie
masy nowotworu jest korzystne z punktu
widzenia klinicznego (catkowita remisja,
czas wolny od choroby i przezycie cat-
kowite). W grupie z akumulacjq TP53,
wielkosc resztek w zakresie ponizej 2 cm
nie rna znaczenia klinicznego. Wydaje si~,
ze oddzielna analiza rakow z akumulacjq
i bez akumulacji TP53 moze pomoc
w ustaleniu molekularnej charakterystyki
guzow, ktore b~dq wykazywaty zroznico-
wane rokowanie lub zroznicowanq odpo-
wiedi: na rozne schematy leczenia cherni-
cznego.
11.
PRZECIWCIALA MONOKLONALNE
W LECZENIU RAKA JAJNIKA
- 00 BADAN KLlNICZNYCH
DO PRAKTYKI
Mqdry R.
Katedra Onkologii Akademii Medycznej
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
Przeciwciata monoklonalne bardzo szy-
bko po ich wynalezieniu przez Kohler i Mil-
steina w roku 1975 znalazty zastosowanie
w onkologii. Zastosowano je w diagno-
styce nowotworow - w badania histopato-
logicznych (immunohistochemia), w ozna-
cznianiu st~zen markerow nowotowrowych
oraz w dia~nos,tyce obrazQwej·(irnrnlmo-
targeting). W dziedzinie terapii jako lek
stosowany w codziennej praktyce wprowa-
dzono je po raz pierwszy w roku 1997.
Na rynku pojawit si~ wtedy rituximab - lek
majqcy zastosowanie w leczeniu chto-
niakow. Obecnie na rynku znajduje si~
5 przeciwciat monoklonalnych majqce za-
stosowanie jaki leki w onkologii - w czte-
rech przypadkach dotyczq one hemato-
onkologii a jedynie w jednym przypadku
guzow litych - trastuzumab majqcy zasto-
sowanie w raku sutka. W raku jajnika
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badania nad przeciwciatami monoklonalne
znajdujq si~ w fazie badan klinicznych -
badania dwoch firm znajdujq si~ will fazie.
Prezentowane Sq najbardziej zaawan-
sowane programy zastosowania przeci-
wciat monoklonalnych w roznych sytu-
acjach klinicznych u chorych z rakiem
jajnika. Przedstawione zostajq najbardziej
obiecujqce mechanizmy dziatania przeciw-
ciat jako lekow w przypadku raka jajnika,
ograniczenia stosowania oraz potencjalne
mozliwosci terapeutyczne.
12.
ROLA WIRUSOW BRODAWCZAKA
W KARCINOGENEZIE SZYJKI
MACICY
K~dzia w.
Klinika Ginekologii Onkologicznej
Narzqdy ptciowe Sq miejscem cz~sto
atakowanym przez bakterie, wirusy, pier-
wotniaki i grzyby. Wsrod patogenow wiru-
sowych szczegolne zainteresowanie
wzbudzajq ludzkie wirusy brodawczaka
(ang. Human papillomavirus, HPV), ktore
Sq uwazane za jednen z gtownych czyn-
nikow w etiologii raka szyjki macicy. HPV
nalezq do rodziny Papovaviridae i wyka-
zUjq tropizm do komorek nabtonkowych
skory i bton sluzowych cztowieka oraz roz-
nych gatunkow zwierzqt. Jest to zwiqzane
z obecnosciq na powierzchni komorki
specyficznych biatek, ktore petniq rol~
swoistych wirusowych receptorow i wyst~­
powaniem w komorce okreslonych czyn-
nikow biatkowych, biorqcych udziat w re-
gulacji replikacji cZqstek wirusowych.
Sugeruje si~, ze receptorami dla wirusa -
4.~-1, ~~p, aHPV mogq by6integryny
ze szczegolnym wskazaniem na kom-
pleks. Wirusy brodawczaka zakazajq war-
stw~ podstawnq komorek nabtonkowych
a petny ich cykl zyciowy zachodzi tylko
w zroznicowanych keratynocytach. Zna-
nych jest przeszto 100 typow HPV, ktore
charakteryzujqc si~ duzq specyficznosciq
wobec gospodarza. Ponad 20 typow HPV
wykazuje tropizm do komorek nabtonka
narzqdow ptciowych ludzi. Wirusy te mo-
zemy podzieli6 na trzy grupy: 0 niskim
potencjale onkogennym (HPV 6, 11, 42, 43,
44), srednim potencjale onkogennym
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